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流感大流行的疾病负担和经济影响研究进展
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甲型流感病毒常以流行形式出现，能引起世界性流感大

流行。流感大流行是指当甲型流感病毒出现新亚型或旧亚

型重现，人群普遍缺乏相应免疫力，病毒在人群中快速传播，

从而引起流感在全球范围的广泛流行⋯。历史上每次流感

大流行都给人类健康和社会经济带来灾难性打击。20世纪

共发生4次流感大流行：1918年的“西班牙流感”(H1N1亚

型)，估计全球死亡人数超过4000万。21，也有学者估计约

5000万，甚至高达1亿∞J，25～45岁人群的死亡率最高n1；

1957年的“亚洲流感”(H2N2亚型)和1968年的“香港流感”

(H3N2亚型)，估计全球死亡数均为100万～400万拉’⋯，甚

至高达600万，大部分死亡发生在老年人和儿童¨。；1977年

的“俄罗斯流感”，是1950年H1N1流行毒株的再现，20岁以

上人群因存在抗体很少感染，而学校中的儿童和青少年的罹

患率较高"1。当前不断出现的高致病性禽流感动物疫情和

人禽流感病例，为流感大流行的到来敲响了警钟。60，世界卫

生组织不断呼吁，世界各国也在积极应对可能再次袭击人类

的流感大流行。
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然而，下一次流感大流行能导致多少人发病、多少人住

院、多少人死亡?大流行会对卫生保健系统产生多大压力?

大流行中需优先考虑哪些干预措施，效果如何?这些都是制

订流感大流行应对准备计划时，决策者需要考虑的问题o 7’⋯。

本文对近年来国际科学界开展的流感大流行疾病负担和经

济影响相关研究进行系统综述，为我国流感大流行的应对准

备提供借鉴，探索在我国开展此类研究的方法。

1．研究所用数学模型：我们利用PubMed数据库和

“90091e”搜索引擎，检索到15篇有关流感大流行疾病负担和

经济影响研究的文章。正如不可能预测下一次流感大流行

的发生、发展过程，也不可能准确预测大流行中发病、住院、

死亡的人数旧’”J。由于下一次流感大流行中的众多问题都

存在不确定性，故多数研究采用数学模型模拟、预测的方

法n。1⋯。以下分别对研究中所用的数学模型进行简介

(表1)。

(1)Monte—Carlo数学模型：Monte—Carl。称为随机模拟方

法，又称为随机抽样或统计试验方法，其基本原理是，当所求

解的问题是某种事件出现的概率或者是某个随机变量的期

望值时，通过一种数字模拟“试验”，得到事件出现的频率或

随机变数的平均值，作为问题的近似解。Monte—Carlo模拟

中，利用预先指定的概率分布描述变量的范围，模型迭代运

行多次，将迭代结果汇集，计算均值、中位数、百分位数等描

述性统计量川。

表1 15项估计流感大流行影响的研究所用数学模型及主要结果

研究 模型 研究地区 罹患率(％) 死亡例数 住院例数 门诊例数 经济影响(GDP)

疾病负担

Meltzer[7]

D甜e[8 J

van G∞ugtm[91

ⅧG∞￡黜lfH
Wds。n[11]

Wilson[12]n

Sch0Dnocher【13]

Wilson【14j

M廿lon[15]

ABdem【16j
Chml"_

经济影响

～I。nte-(：arlo

Ⅳbnt}Carlo

静态模型

静态模型

F1LlAjd

F1Ll～d

RuAd

F1u戊d

FlLlsurge

Flus嘤e
F1u越d，Flu郾】璀e

美国

法国

荷兰

荷兰MHAD地区

新西兰

新西兰

加拿大AbE砒a地区

太平洋岛

英国

澳大利亚和新西兰

韩国

15～35

25

10～50

30

15～35

15～35

25～35

15～35

15～35

10～45

25

8．9万～20，7万 31．4万～73．4万

11．9万 59．3万

1347～6733 3395～16977

— 688

1576～3677 6939～16191

1～2 6～14

间期8．2～20．3倍间期3．9～6 9倍

650～1530 3540～8250

36 745 —

1800万～4200万713亿～1665亿6

32．5万～75．9万

239～803

间期3．7～7．4倍

24．1万～56．3万

一 8455～150 087
—

1．3万～4．9万 5．O万～20．2万 498万～921万

Mcl(ibbin¨剐APGCubed 全球 一 140万～1．42亿 一 一 O．8％～12 6％

R0s一191()EIF 全球 l～25 一 一 一 5％～30％

B】∞m【加j OEF 亚洲 20 一 一 2．6％～6．5％

坠型堡竺! 堕量坌堑 羞垦 垄二i!!!互二垫!互 ： 二 !：!塑二!塾
注：8研究对象为3074名医生；6流感大流行在美国所致直接、间接经济负担(美元)
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Meltzer等o¨和Doyle等旧1的研究中，将参数值和关键变

量的概率分布值输入模型，产生下一次流感大流行所致疾病

负担的估计，包括3个年龄组(O～19岁、20～64岁、65岁及

以上)高危、低危人群中死亡、住院、门诊和发病未就诊等健

康结局的发生例数。输入的参数包括各年龄组人口数、总罹

患率、病例在各年龄组的比例、高危人群的比例、流感病例的

死亡率、住院率、门诊率等。同时，Meltzer等"1估计了流感大

流行对美国造成的门诊、住院和药物费用等直接经济负担，

及病例的误工和由于早死而导致的寿命损失等间接经济负

担。Doyle等旧1还比较了疫苗和抗病毒药物等干预措施在不

同人群中定向使用的效果。研究中的参数值来源于文献、资

料或专家意见，一些缺乏确切来源的关键变量值则应用

Monte—Carlo方法模拟得到统计量。7’8 J。

(2)FluAid和Flusurge计算机模型：共有7项研究利用

Flu凡d或Flusurge模型估计无干预措施下，流感大流行的疾

病负担和对卫生医疗资源的影响⋯‘1⋯。Flu灿d和Flusurge

均是美国疾病预防控制中心开发的预测流感大流行影响的

决定性模型h2’2⋯。FluAid的设计思路同Meltzer研究中计算

大流行疾病负担的方法类似，但它未使用Monte．Carlo方法

提供估计值的范围，而只计算疾病负担的最小、最可能和最

大估计值心“。F1usurge提供了大流行期间突然增加的医疗

卫生服务需求，其构建利用了MicrosOft Excel和Visual BaSic，

其中对流感大流行所致死亡数和住院数的估计则来源于

Flu越d[2“。

FluAid主要输入3个年龄组(0～19岁、20～64岁、65岁

及以上)的人口数、高危人群的比例、不同年龄组中高危、低

危人群的死亡率、住院率和门诊率、总罹患率等指标，产生大

流行导致的死亡、住院和门诊的最小、最大和最可能估计

值旧⋯。除人口数外，这些指标的默认值均来自于Meltzer

(1999年)研究中对美国的估计值。Flusurge通过输入各年

龄组人口数和病床数、呼吸机数等医院资源的估计值，选择

大流行的持续时间和总罹患率来估计住院数、所需病床数、

重症监护病房(Icu)数和呼吸机的使用率等。Flusurge也有

不少默认值，如流感病例的平均住院天数、流感死亡病例发

生在医院的平均比例等‘2⋯。两模型中的默认值均可根据当

地的实际情况改变。

利用FluAid或Flusurge模型的7项研究均假设流感大

流行第一波持续8周，均使用了当地的人口数据¨1‘”]。除

Anderson等¨6。研究中假设大流行罹患率为10％、30％、

45％，其余6项研究均假设为15％～35％。有3项研究对高

危人群的比例进行调整n2’”’”1，不同年龄组中高危、低危人

群的死亡率、住院率和门诊率，7项研究均使用了模型中的默

认值。这可能反映不了研究地区的真实情况，而导致偏倚。

(3)静态模型：van Genugten等∽’““利用静态模型的情景

分析，模拟了不同干预情景下流感大流行在荷兰全国及

MH如地区的疾病负担及卫生需求。静态模型通过Excel
电子表格实现，它将人口资料分为3个年龄组和高危、低危

人群。各年龄组高危、低危人群中的流感病例数等于未免疫

人口数乘以年龄别罹患率。病例数乘以相应的住院率、死亡

率得到流感所致住院数和死亡数。各种情景中，总罹患率假

设为30％，各年龄组高危、低危人群的住院率、死亡率参考季

节性流感流行的相应指标"o。由于两项研究估计了不同的

干预情景，故输人参数还包括干预措施的相关指标，如疫苗

接种率、疫苗有效性等∽’““。

(4)流感大流行对社会经济影晌的模型：有4项研究分

别利用APG—cubed(舡ia Pacific G．Cubed)模型、牛津经济预

测模型和情景分析方法估计了下一次流感大流行对社会经

济的宏观影响。1“2“。

APG_Cubed模型，又称G—Cubed亚太模型，基于G—Cubed

宏观经济模型的理论方法，假设经济在长期内遵循新古典经

济学原理，而在短期内存在价格刚性。其关注的重点是一个

国家或部门同亚太地区的联系呛“。有研究使用APG—Cubed

模型估计一系列情景下，流感大流行对全球经济的宏观

影响‘1“。

牛津经济预测模型(0xford Econ。mic Forecasting Model，

0EF)是牛津经济预测机构开发的一个宏观经济模型，其应

用非常广泛，主要预测各种经济现象对宏观经济的影响。牛

津经济预测小组和亚洲开发银行的研究者分别使用了0EF

模型对流感大流行对全球和亚洲的经济影响进行了

测算n9’2引。

情景分析，美国国会预算局的Douglas[2¨依据历史上的

流感大流行设计了严重(类似1918年大流行)和温和(类似

1957、1968年大流行)两种情景，分析流感大流行对社会经济

可能的短期及长期影响。

2．流感大流行将造成的疾病负担和经济影响：下一次流

感大流行对人群健康、医疗资源和社会经济均会产生巨大的

影响，以下就现有研究中大流行可能导致的疾病负担、医疗

资源负担、社会经济影响进行描述。

(1)大流行所致疾病负担：相关的研究显示，在无干预措

施情况下，罹患率为25％的流感大流行对美国和法国分别可

导致52．4万和59．3万住院、14．8万和11．9万死亡；死亡病例

的84％或24％和住院病例的40％分布在高危人群，50％的

死亡发生在20～64岁组人群"’⋯。利用FluAid和Flusurge

软件开展的7项研究，结果用当地人口资料进行标化后显

示，流感大流行发生时，门诊数、住院数、死亡数分别增长为

大流行间期的3．7、3．9和8．2倍¨“，人群粗死亡率达

22／10万～91／10万，死亡病例的83％和住院病例22％～

29％的发生在高危人群‘11’1“。荷兰的两项研究也显示类似

的结果’9’”o(表1)。

(2)大流行中医疗资源负担：5项研究对流感大流行所致

医疗资源负担也进行了估算，大流行发生时，各级医疗系统

均呈现医务人员、医疗资源和重症监护资源的严重不

足n1’“。1“。大流行高峰期，每名医生每周需接诊的病例数平

均为42～99例，甚至可达527例¨“，医院病床数的40％将被
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流感患者占据儿“，重症监护病床和呼吸机的需求量将超过

现有能力的200％””。

(3)大流行所致经济影响：研究显示，在无大规模干预措

施下，罹患率为15％～35％的流感大流行，估计对美国造成

的直接和间接经济负担达713亿～1665亿美元，其中死亡所

致经济负担占总经济负担的83％⋯。4项对大流行宏观经

济影响预测的研究显示，随着大流行的强度增加，经济损失

也呈线性增加。温和情景下，经济损失占全球GDP的近

O．8％[18]，亚洲GDP的2．6％[20]，美国GDP的1．5％[21]。严

重情景下，大流行影响持续时间较长，经济损失占美国GDP

的5％[21]，亚洲GDP的6．5％[20]，全球GDP的12．6％¨⋯，甚

至高达30％¨⋯，这将引发一场严重的经济危机，使全球进入

经济萧条期。

3．模型的局限性：通过以上对流感大流行疾病负担和经

济影响研究的综述可看出，这些模型研究在某些方面存在不

足。首先，流感大流行相关的不确定性意味着对其影响估计

的任何模型都相对粗糙，大幅度提高估计的精确性很难。其

次，这些模型均为决定性模型，它们不能描述大流行的传播

动力学特征，仅提供了对大流行总体影响的估计。第三。现

有模型的默认值均来自于发达国家的参数估计，对发展中国

家并不适用。

此外，现有模型本身也存在一定局限性。M。nte—carlo模

型除误工之外，没有估算商业和社会中断所造成的经济损

失口J。F1uAid相对简单，未考虑公共卫生干预措施的效果及

大流行影响在城市和农村之间的差别儿“。0EF和APG。

Cubed模型是宏观经济预测模型，它们对大流行经济影响的

预测基于许多假设之上，同样受不确定性的影响¨8。2“。

我国目前尚未见流感大流行所致疾病负担和经济影响

方面的研究报道。下一次流感大流行存在许多不确定性，在

大流行的不同阶段卫生系统各部门的压力可能也不一样，提

示我们应该及时调整流感大流行的相关应对策略。对于接

种疫苗、使用抗流感病毒药物、社会隔离等干预措施，进行细

节上的模拟也有助于我们提出操作性更强的应对方法和

策略。
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